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Optimasi formula sediaan tablet lepas lambat
teofilin dengan bahan matrik HPMC, Na CMC,
danxanthangum
Optimization of theophylline sustained release tablet







danjendelaterapetikyangsempit(10 - 20 IJg/mL). Formulasiteofilindalam
sediaan tablet lepas lambat diharapkandapat menghasilkankonsentrasi
teofilin dalam darah yang lebih seragam dan kadar puncak yang tidak
fluktuatif.Sifat fisik tablet dan pelepasanobat dari sistem matrik hidrofil




dengan3 komponenyaitu : HPMC(A), Na-CMC(B), danxanthangum(C)
sehinggadidapatkan7 rancanganformulayaitu : F1 (100% A), F2 (100%
B), F3 (100% C), F4 (50% A & 50% B), F5 (50% B & 50% C), F6 (50% A &
50% C), dan F7 (33,33% A, 33,33% B, 33,33% C). Kecepatanalir dan




Xanthan gum merupakanfaktor yang berpengaruhsangat dominan
dalammeningkatkansifat alir dan kompaktibilitasmassatabletteofilin.
HPMC merupakan faktor yang sangat dominan dalam memperlambat
kecepatandisolusi teofilin. Interaksi antara HPMC, Na-CMC, dan xanthan
gum sangat dominan dalam meningkatkansifat alir dan kompaktibilitas
massatablet. Interaksi Na CMC dan xanthangum merupakanfaktor yang
dominan dalam menentukandisolusi teofilin yang mendekatiorde nol.





Theophyllinehasa relativelyshorthalf-life (8,1 jam) witha narrow
therapeuticwindow (10 - 20 IJg/mL). Sustained-releaseformulationcan
producemoreuniformserumconcentrationswithlessfluctuationin peak-
troughlevels.Thephysicalpropertiesof tabletmassandthereleaseprofile






component,i.e. HPMC(A), CMC-Na(B), and xanthangum (C). Seven
formulawereobtainedthatareF1(100%A), F2(100%B),F3(100%C), F4
(50%A & 50%B), F5 (50%B & 50%C), F6 (50%A & 50%C), danF7
(33,33% A, 33,33% B, 33,33%C). The Optimizationparametersof





and compactibilityof theophyllinetablet mass. HPMC was the most
dominantfactorin decreasingthedissolutionrateof theophylline.Themost
dominantinteractioneffectto increaseflowabilityandcompactibilitywasthe
interactionof HPMC,CMC-Na,and xanthangum. The most dominant
interactioneffectto increasecorrelationcoefficientofzeroorderkineticswas
the InteractionHPMC andCMC-Na.Basedon thesuperimposedcontour

























karena bersifat sebagai polimer yang
mengembangdan larut (Emami& Tavakoli,
2004).Namunserbukselulosamempunyaisifat






CMC, dan xanthangum diharapkandapat
memberikansifat- sifat sediaantabletlepas
144







Teofilin (Jilin Province Shulan Synthetic
PharmaceuticalF ctory),HPMC (MethocelK4M









disolusi tipe dayung (Erweka DT 600),
spektrofotometerUV (Genesys10,Thermo),neraca

















perbandinganHPMC (komponenA), Na CMC
(komponenB), danxanthangunJ(komponenC)
dalamproporsi tertentu(0- 1bagian).Dalamhalini
1 bagian =150mgdan° bagian=°mg.
Pembuatantablet(1 batch=400 tablet)
a) Pembuatangranul

























kekerasanyangdikendalikan7 - 8 kg.
Ujl dlsolusl























Y = 10,67(A) + 12,13(B) + 7,75(q +












Formula Bahan(m2)Teofilin HPMC NaCMC XanthanJ!um Laktosa M stearat
Fl 200 150 ° ° 46 4
F2 200 ° 150 ° 46 4
F3 200 ° ° 150 46 4
F4 200 75 75 ° 46 4
F5 200 ° 75 75 46 4
F6 200 75 ° 75 46 4











F6 10,35::!:0,23 4,55 ::!:0,49
F7 11,08::!:0,38 2,69 ::!:0,13
HPMC (A)




(10,67)dan Na CMC (12,13)relatifmemper-
jelek sifat alir massatablet.Hal ini karena
xanfhangummenghasilkangranuldenganberat
jenis(BJ) yanglebihbesardibandingkandengan
BJ granulyangdihasilkanoleh Na CMC dan
HPMC. Semakinbesarpersentasexanthangum
makasemakinbaiksifatalirmassatablet.
Daerah yang diarsir pada Gambar 1
merupakandaerahkombinasibahan matrik







Y = 1,91A +2,46B + 13,39C - 2,22AB -










tibilitas massa tablet dibandingkandengan













massa tablet. Daerah yang diarsir pada
Gambar2 menunjukkan daerah yang
memenuhisyaratkekerasantabletyaitulebih





Y = 0,205A + 0,478B + 1,062C - 0,298












































lapisangel (BhardwajetaI., 2000).Na CMC
bersifatmudah terdispersidan mengembang
dalam air membentuk larutan koloidal
(Anonim, 1995) sehinggamenjadi faktor
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pembatasdifusi obat keluarmatrik.HPMC
merupakanbahan matrik yang mempunyai
viskositastinggi sehinggalapisan gel yang
terbentukrelatif soot dikikis oleh pelarut,
matrik sulit mengalamierosi. Difusi teofilin
keluar dari matrik berjalansangatlambat.
DaerahyangdiarsirpadaGambar3 merupakan
daerahkombinasibahanmatrik(HPMC, Na









Titik X merupakansalahsatu formula
dalamdaerahoptimum.Titik X mengandung






CMC Na 27,91 mg
Xanthangum 118,60mg
Laktosa 46 mg
Mg stearat 4 mg
Kesimpulan
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